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  [摘要] 目的 探讨克霉唑阴道片和硝呋太尔制霉素阴道软胶囊治疗妊娠期合并外阴阴道假丝酵母菌病

的临床疗效及成本-效果分析。
 

方法 选择2018年2月至2019年12月在该院定期产检并待产的妊娠期合并

外阴阴道假丝酵母菌病患者126例为研究对象,分为对照组和试验组。试验组患者给予克霉唑阴道片治疗,对

照组患者给予硝呋太尔制霉素阴道软胶囊治疗。观察两组临床疗效、不良反应、妊娠结局情况,并进行成本-效

果分析。
 

结果 试验组患者总有效率84.85%高于对照组的68.33%,差异有统计学意义(P<0.05)。两组患

者均无严重不良反应,以外阴灼热、阴道干涩为主,比较差异无计学意义(P>0.05)。两组胎膜早破、产后阴道

分泌物假丝酵母菌阳性、早产、新生儿Apgar评分异常及新生儿感染数比较差异无统计学意义(P>0.05)。试

验组和对照组的总成本分别为88.60元、107.08元,成本-效果比分别为1.04、1.57,增量成本-效果比为1.12;
敏感度分析结果与成本-效果分析结果一致。结论 克霉唑阴道片和硝呋太尔制霉素阴道软胶囊均能改善妊娠

期合并外阴阴道假丝酵母菌病临床症状、恢复检验学指标,克霉唑阴道片治疗的疗效更好,更具经济性。
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  [Abstract] Objective To
 

investigate
 

the
 

effects
 

of
 

clotrimazole
 

vaginal
 

tablets
 

and
 

nifuratel-nysfungin
 

vaginal
 

soft
 

capsules
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

pregnancy
 

complicating
 

vulvovaginal
 

candidiasis
 

and
 

their
 

cost-effec-
tiveness

 

analysis.Methods A
 

total
 

of
 

126
 

pregnant
 

women
 

with
 

complicating
 

vulvovaginal
 

candidiasis,who
 

conducted
 

the
 

regular
 

antenatal
 

detection
 

and
 

waiting
 

delivery,in
 

this
 

hospital
 

from
 

February
 

to
 

December
 

2019
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

trial
 

group
 

and
 

control
 

group.The
 

trial
 

group
 

was
 

given
 

clotrimazole
 

vaginal
 

tablets;the
 

control
 

group
 

was
 

given
 

nifuratel-nysfungin
 

vaginal
 

soft
 

capsules.
The

 

clinical
 

efficacy,adverse
 

reactions
 

and
 

pregnancy
 

outcomes
 

were
 

observed
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

and
 

the
 

cost-
effectiveness

 

analysis
 

was
 

conducted.Results The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

trial
 

group
 

was
 

84.85%,which
 

was
 

higher
 

than
 

68.33%
 

of
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).
There

 

were
 

no
 

serious
 

adverse
 

reactions
 

in
 

the
 

two
 

groups,the
 

adverse
 

reaction
 

were
 

mainly
 

vulval
 

hotting
 

and
 

vaginal
 

dryness
 

and
 

the
 

differences
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0.05).Premature
 

rupture
 

of
 

mem-
branes,Candida

 

albicans
 

positive
 

in
 

vaginal
 

secretion,premature
 

delivery,abnormal
 

neonatal
 

Apgar
 

score
 

and
 

neonatal
 

infection
 

number
 

had
 

no
 

statistical
 

differences
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).The
 

total
 

costs
 

of
 

the
 

trial
 

group
 

and
 

control
 

group
 

were
 

88.60
 

Yuan
 

and
 

107.08
 

Yuan
 

respectively,and
 

the
 

cost-effective
 

ratios
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were
 

1.04
 

and
 

1.57
 

respectively,the
 

incremental
 

cost-effective
 

ratio
 

was
 

1.12.The
 

sensitivity
 

analysis
 

results
 

were
 

consistent
 

with
 

the
 

cost-effective
 

analysis
 

results.Conclusion Clotrimazole
 

vaginal
 

tablet
 

and
 

nifuratel-
nysfungin

 

vaginal
 

soft
 

capsules
 

can
 

improve
 

the
 

clinical
 

symptoms,recover
 

the
 

inspection
 

indexes
 

of
 

the
 

pa-
tients

 

with
 

pregnancy
 

complicating
 

vulvovaginal
 

candidiasis.Clotrimazole
 

vaginal
 

tablet
 

shows
 

better
 

treat-
ment

 

effect
 

and
 

is
 

more
 

economical.
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analysis

  外阴阴道假丝酵母菌是引起阴道炎症相关疾病

的首位病原菌,占微生物所致阴道炎的1/4~1/3[1]。
外阴阴道假丝酵母菌为机会致病菌,10%~20%的非

妊娠期妇女及30%妊娠期妇女阴道中寄生有此菌,但
菌量极少,呈酵母相,并不引起症状[2]。只有在全身

及阴道局部细胞免疫能力下降时才会出现疾病症状,
其风险因素包括糖尿病[3]、使用广谱抗生素[4]、免疫

抑制[5]、大剂量雌激素的使用[6]及妊娠状态[7]。
妊娠期合并外阴阴道假丝酵母菌病的临床症状

可表现为外阴瘙痒、灼痛、尿路刺激并伴有排尿困难,
该病复发率高,严重影响妊娠期女性生活质量。有报

道显示,克霉唑阴道片与硝呋太尔制霉素阴道软胶囊

可在妊娠期使用[8-9]。本文探讨二者治疗妊娠期合并

外阴阴道假丝酵母菌病的临床效果、不良反应、妊娠

结局及成本-效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择2018年2月至2019年12月在本院定期产

检并待产的妊娠期合并外阴阴道假丝酵母菌病患者

126例为研究对象,分为对照组和试验组。诊断标

准[2]:(1)临床主要表现为外阴瘙痒、灼痛、性交痛及

尿痛,部分患者阴道分泌物增多,分泌物特征为白色

稠厚呈凝乳或豆腐渣样;(2)妇科检查可见外阴红斑、
水肿,常伴有抓痕,严重者可见皮肤皲裂、表皮脱落,
阴道黏膜红肿、小阴唇内侧及阴道黏膜附有白色块状

物,擦除后露出红肿黏膜面,急性期还可见糜烂及浅

表溃疡;(3)阴道分泌物查得芽生孢子或假菌丝。纳

入标准:(1)单胎妊娠;(2)产检示胎儿无缺陷及先天

性疾病;(3)诊断为妊娠期合并外阴阴道假丝酵母菌

病;(4)患者采用克霉唑阴道片或硝呋太尔制霉素阴

道软胶囊治疗。排除标准:(1)多胎妊娠;(2)妊娠期

合并其他相关疾病。试验组66例,年龄21~42岁,
平均(28.04±4.60)岁;对照组60例,年龄19~37
岁,平均(27.85±3.95)岁。两组患者一般资料比较

差异无统计学意义(P>0.05)。

1.2 方法

试验组给予克霉唑阴道片[华润双鹤利民药业

(济南)有限公司,批准文号:国药准字 H20043264,规
格:每片0.5

 

g]治疗,阴道给药,1次1片,每3日1
次,使用2次。对照组给予硝呋太尔制霉素阴道软胶

囊(国药集团川抗制药有限公司,批准文号:国药准字

H20080313,规格:每粒阴道软胶囊含硝呋太尔500
 

mg、制霉素20万单位)治疗,阴道给药,1次1粒,每
日1次,连续使用6

 

d。

1.3 观察指标

(1)主要结局指标:观察阴道分泌物检查指标及

患者临床症状、体征的变化,分为治愈、有效、无效。
治愈:临床症状、体征消失,阴道分泌物真菌镜检阴

性;有效:临床症状、体征减轻,阴道分泌物真菌镜检

阴性;无效:临床症状、体征无好转,阴道分泌物真菌

镜检阳性。总有效率=(治愈例数+有效例数)/总例

数×100%。(2)次要结局指标:观察患者在治疗中出

现的不良反应,包括外阴灼热、阴道干涩、阴道瘙痒加

重及恶心呕吐等症状;妊娠结局包括分娩情况、产后

阴道分泌物情况、胎膜早破、早产、新生儿 Apgar评

分、新生儿感染等情况。(3)成本-效果分析:本研究患

者均为门诊常规产检患者,两种药物均为阴道局部使

用制剂,不 产 生 住 院 及 其 他 费 用。患 者 治 疗 成 本

(C)=检查费+药费,检查费为阴道分泌物常规,药
费=单位药费×剂量×每日次数×用药时间。成本-
效果比(C/E)越低,说明该方案达到治疗效果的成本

越少,经济性越高。相同的治疗方案在不同区域、不
同单位存在成本的不同,潜在的偏倚风险及成本的变

化会对结果产生影响,因此可通过敏感度分析来对不

确定因素进行分析。

1.4 统计学处理

采用SPSS25.00统计软件进行分析。计量资料

以x±s表示,采用t检验;计数资料以率表示,采用

χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组临床疗效比较

试验组总有效率高于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05),见表1。

2.2 两组不良反应发生情况比较
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两组均无严重不良反应发生,以外阴灼热、阴道

干涩为主,两组比较差异无计学意义(P>0.05),见
表2。

表1  两组临床疗效比较[n(%)]

组别 n 治愈 有效 无效 总有效

试验组 66 32(48.48) 24(36.36)
  

10(15.15) 56(84.85)

对照组 60 19(31.67) 23(38.33) 18(30.00) 41(68.33)

χ2 4.838

P 0.028

表2  两组不良反应情况比较(n)

组别 n 阴道灼烧 阴道干涩 胃肠道症状 合计

试验组 66 0 2 1 3

对照组 60 2 2 0 4

χ2 0.270

P 0.604

2.3 两组妊娠结局比较

2.3.1 产妇相关指标比较

两组胎膜早破、剖宫产、产后阴道分泌物假丝酵

母菌阳性数比较差异均无统计学意义(P>0.05),见
表3。

表3  产妇相关指标比较(n)

组别 n 胎膜早破 剖宫产 产后阴道分泌物假丝酵母菌阳性

试验组 66 12 42 4

对照组 60 10 38 6

χ2 0.427 1.072 0.668

P 0.513 0.301 0.414

2.3.2 新生儿相关指标比较

两组早产儿、新生儿Apgar评分异常及新生儿感

染数差异均无统计学意义(P>0.05),见表4。
表4  新生儿相关指标比较(n)

组别 n 早产 新生儿Apgar评分异常 新生儿感染

试验组 66 2 3 6

对照组 60 2 6 4

χ2 0.009 1.41 0.253

P 0.923 0.235 0.615

2.4 成本-效果分析

每位患者的检查费为39.2×2=78.40元,试验

组的药品费用C试=5.1×1×1×2=10.20元,对照组

的药品费用C对=4.78×1×1×6=28.68元。试验组

的人均成本=78.4+10.2=88.60元,对照组的人均

成本=78.4+28.68=107.08元。试验组较对照组有

更高的经济性,见表5。本研究将成本价格向下调整

10%进行敏感度分析,分析结果与成本-效果分析结果

一致,说明该治疗方案不受成本变化影响,见表6。
表5  两种方案的成本-效果分析情况

组别 n 成本(元) 效果(%) C/E △C/△E

试验组 66 88.60 84.84 1.04 1.12

对照组 60 107.08 68.33 1.57

表6  两种方案的敏感度分析

组别 n C'(元) E'(%) C'/E' △C'/△E'

试验组 66 79.74 84.84 0.94 1.01

对照组 60 96.37 68.33 1.41

3 讨  论

  妊娠期是外阴阴道假丝酵母菌病发生的高危因

素之一,妊娠期合并有症状的外阴阴道假丝酵母菌感

染会严重影响妊娠期女性生活质量,感染时间可延长

并伴有更严重的症状,而症状的缓解也需要更长的疗

程。在妊娠期药物治疗的选择中,我国外阴阴道念珠

菌诊治规范[10]、美国疾控和预防中心(CDC)阴道感染

诊断和治疗规范[11]、加拿大妇产科医生协会(SOGC)
外阴念珠菌病阴道筛查和管理中[12]对妊娠期伴外阴

阴道假丝酵母菌均建议以局部使用药物为主,局部治

疗是口服治疗的有效替代。加拿大一项大型巢氏病

例对照研究显示[13],妊娠期妇女接受口服氟康唑的任

何暴露都可能增加自然流产的风险,在孕早期超过

150
 

mg的剂量可能会增加心脏中隔闭合异常的风

险。因此本研究药物选择以阴道局部用药为主。
克霉唑通过抑制真菌细胞膜麦角固醇的合成产

生抗真菌的作用,在体内和体外都具有广谱的抗真菌

活性。在进行阴道给药后仅有少量的克霉唑会被全

身吸收,而被吸收的克霉唑迅速地在肝脏代谢成无药

理学活性的代谢产物,阴道内给予克霉唑后具有较好

的药物疗效及较少的不良反应。董晗等[14]的研究显

示,局部使用克霉唑在治疗效果上与其他两种口服药

物差异较小,且不良反应发生率较低,价格低廉,更为

安全,能明显提升患者的生命质量。硝呋太尔为硝基

呋喃类衍生物,具有广谱抗微生物作用,对滴虫、细
菌、念珠菌等均具有活性,制霉菌素为多烯类抗真菌

药,对假丝酵母菌属具有较强活性。硝呋太尔制霉素

在体外显示具有抗真菌、抗滴虫、抗细菌的广谱活性,
且两种成分之间无负性相互作用,在动物实验中毒性

反应轻微,不良反应较少。吴少芳[15]在妊娠期合并假
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丝酵母菌性阴道炎患者中观察硝呋太尔制霉素阴道

软胶囊与制霉素栓的治疗效果和安全性,发现硝呋太

尔制霉素阴道软胶囊治疗孕妇假丝酵母菌性阴道炎

的临床疗效较好,具有较高的安全性,临床价值较高。
本研究结果显示,试验组的有效率84.85%明显

高于对照组68.33%,差异有统计学意义(P<0.05),
说明克霉唑阴道片对外阴阴道假丝酵母菌有更好的

治疗效果。在不良反应中,两组均以局部不适为主,
比较差异无统计学意义(P>0.05)。两组胎膜早破、
产后阴道分泌物假丝酵母菌阳性、早产儿、新生儿

Apgar评分异常及新生儿感染例数比较差异无统计

学意义(P>0.05)。在成本-效果分析中显示,克霉唑

阴道片的成本低于硝呋太尔制霉素阴道软胶囊,如果

想增加一个单位效果,硝呋太尔制霉素阴道软胶囊要

比克霉唑阴道片多花1.12元,在妊娠期推荐药物治

疗时,应将药物的安全性、有效性、经济性均考虑在

内,特别是在妊娠期易复发的疾病中。
综上所述,克霉唑阴道片和硝呋太尔制霉素阴道

软胶囊在改善妊娠期合并外阴阴道假丝酵母菌感染

均有一定的临床疗效,克霉唑阴道片在治疗上有更好

的效果,同时在经济学上具有更好的选择性。
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